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L es complications chroniques de la 
drepanocytose prennent une part 
croissante dans la morbidite et 
la mortalite de la maladie. Ces compli- 
cations sont nombreuses (fig. 1) et tres 
variables d’un patient a I’autre, repon- 
dant a des mecanismes physiopatholo- 
giques parfois differents. Le genotype, 
SS (auquel on associe le genotype S-p° 
thalassemique), SC ou Sp+ thalasse- 
mique {v. tableau p. 1109), est un des 
facteurs qui determinent revolution de 
la maladie drepanocytaire, mais de nom- 
breux autre s elements intervLennent. 

La gravite potentielle des complica- 
tions chroniques de la drepanocytose est 
reelle, comme en temoigne le mauvais 
pronostic demontre de certaines compli- 
cations comme I’hypertension pulmo- 
naire, ou le recours parfois necessaire 
a la greffe d’organe, qu’elle soit renale, 
cardiaque ou hepatique. 

Atteintes vasculaires cerebrales 

Elies concernent principalement les 
patients drepanocytaires homozygotes ; 
en effet, aucune vasculopathie steno- 
sante n’a encore ete decrite chez des 
patients de genotype Sp+ thalassemique 
ou SC. Cela ne signifie pas pour autant 
que les patients SC ou Sp+ thalasse- 
miques ne font pas d’accident vasculaire 
cerebral, mais plutot que la cause en est 
differente, et de fait les indications thera- 
peutiques aussi. Ainsi ces patients ont 
frequemment des facteurs de risque 



- Vasculopathie cerebrale 

- Retinopathies 

- Atteintes sensorielles auditives et vestibulaires 

- Hypertension pulmonaire, pneumopathie 
sequellaire de syndrome thoracique aigu 

- Cardiomyopathie dilatee, ischemique, 
trouble de la fonction diastolique et systolique, 
hyperdebit 

- Hepatopathie 

- Nephropathies (glomerulaires et tubulaires) 

- Osteonecroses aseptiques 

- Priapisme 

- Ulceres cutanes 


FIGURE 1 


Principales atteintes chroniques de la drepanocytose. 


cardiovasculaires (quasi absents chez les 
homozygotes), un age de survenue des 
accidents cerebraux plus tardif et une 
repartition topographique a la fois dans 
le systeme carotidien et vertebro-basi- 
laire. L’absence d’indication a un pro- 
gramme d’echange transfusionnel, la 
possibilite d’une eventuelle fibrinolyse 
sans imagerie vasculaire cerebrale pre- 
alable et I’usage d’une prophylaxie 
secondaire conventionnelle les demar- 


quent d’un point de vue therapeutique 
des patients homozygotes. 

Les accidents ischemiques cerebraux 
des patients homozygotes surviennent 
quant a eux principalement dans I’en- 
fance, avec des recidives a tout age, 
largement conditionnees par I’existence 
d’une vasculopathie stenosante. Celle-ci 
touche principalement les terminaisons 
des carotides internes (beaucoup plus 
rarement les portions extracraniennes). 
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g Prevalence des atteintes organiques chroniques dans la drepanocytose SC 

Anomalies 

Prevalence dans la drepanocytose SC (%) 

Retinopathie 

Photocoagulation laser 

70 

50 

Atteinte oto-rhino-laryngee 

29 

Glomerulopathie 

13 

Osteonecrose aseptique 

12 

Vitesse de regurgitation tricuspidienne 

> 2,5 m/sec 

> 2,9 m/sec 

4 

0 

Accident vasculaire cerebral 

1 

Ulcere de jambe 

0,6 


D’apres la ref. 16. 


les arteres cerebrales anterieures, les 
cerebrales moyennes, et conduit a un 
reseau de revascularisation anastomo- 
tique particulierement fragile que I’on 
appelle la Moya Moya (par analogie a 
la forme asiatique [fig. 2]). Ce reseau 
contre-indique tout traitement antico- 
agulant, ou antiagregant du fait du risque 
hemorragique qu’il comporte. Ainsi, lors 
d’un accident ischemique aigu chez 
un patient homozygote, 11 faut eliminer 
prealablement une Moya Moya par une 
angiotomodensitometrie ou une angio- 
graphie par resonance magnetique avant 
de proposer une eventuelle fibrinolyse. 
Les caracteristiques de cette vasculo- 
pathie expliquent la topographie de ces 
accidents dans les territoires carotidiens 
et particulierement dans les zones jonc- 
tionnelles du fait d’un bas debit cerebral. 
En cas d’accident ischemique cerebral 
dans le territoire vertebro-basilaire et/ou 
en cas d’absence de vasculopathie visible 
radiologiquement, une autre cause doit 
etre recherchee : cause cardio-embo- 
lique, syndrome des antiphospholipides, 
thrombose veineuse cerebrale . . . 

L’existence d’une vasculopathie cere- 
brale est une indication a la mise en route 
d’un programme d’echange transfu- 
sionnel {v. p. 1128) an long cours dont le 


but est de remplacer I’hemoglobine S par 
de I’hemoglobine A sans trop augmenter 
le taux d’hemoglobine (en evitant de 
depasser 10 g/dL) du fait du risque 
d’hyperviscosite lie a I’hemoglobine S 
restante. L’incidence de cette vasculo- 
pathie a considerablement diminue 
depuis la realisation systematique du 
doppler transcranien chez I’enfant avant 
I’age de 2 ans. En effet, une etude pro- 
spective americaine a montre qu’une 
acceleration des vitesses des arteres 
intracraniennes etait associee a une 
augmentation majeure du risque d’acci- 
dent ischemique cerebral prevenu par la 
mise en place d’un programme d’echange 
transfusionnel.i Malheureusement, I’inter- 
ruption de celui-ci se solde par une reap- 
parition du risque.^ Chaque annee, 10 a 
20 % des enfants homozygotes benefi- 
cient ainsi d’un programme d’echanges 
transfusionnels pour une duree indeter- 
minee, justifiant I’approche curative par 
allogreffe de cette population cible, par- 
ticulierement en cas de donneur intra- 
familial geno-identique. 

Enfin, un certain nombre de patients 
ont des lesions de la substance blanche, 
principalement des centres semi-ovales 
sans vasculopathie cerebrale visible mais 
correspondant vraisemblablement a une 



de type Moya Moya avec sequelle d’accident 
ischemique cerebral sylvien G. Imagerie 
et angiographie par resonance magnetique. 


vasculopathie des vaisseaux de petit cali- 
bre repondant moins bleu aux echanges 
transfusionnels. 

A cote de ces att elutes ischemiques, on 
denombre un certain nombre d’accidents 
cerebraux hemorragiques. Ceux-ci sont 
de causes variees et associes a une forte 
mortalite. Ils sont une des principales 
causes de mortalite en cas de Moya Moya 
(hematomes intraparenchymateux), 
peuvent etre dus a des ruptures d’ane- 
vrisme sur des arteres souvent d’aspect 
dysplasique, ou se manifester par des 
hematomes sous-duraux ou extraduraux 
de mecanisme mal elucide (certains sont 
clairement attribuables a un reseau anas- 
tomotique piale ou a I’hematopoiese 
intense dans les diploes). Les anevrismes 
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Quels mecanismes 
physiopathologiques? 


L’avancee de nos connaissances permet 
peu a peu de classer ces complications 
en groupes nosologiques ayant une certaine 
coherence. On peut, par example, 
differencier de fagon un peu arbitraire 
mais didactique des complications se 
caracterisant par une apparition precoce 
durant I’enfance (vasculopathie cerebrale 
stenosante), d’autres ayant une evolution 
progressive tout au long de la vie (atteinte 
renale); des complications associees 
a des taux d’hemoglobine eleve entramant 
une hyperviscosite sanguine (atteintes 
sensorielles), d’autres liees a un phenotype 
tres hemolytique.^ Ce dernier ne se 
caracterise pas tant par le degre de 
I’anemie, compensee de fagon variable 
par I’augmentation des reticulocytes, 
mais par une hemolyse accrue liee 
a un pourcentage plus important de globules 
rouges denses (densite >1,11) dont les 
proprietes physiques et biochimiques 
sent particulierement deleteres.^ II a ete 
demontre que les atteintes renales, 
les ulceres de jambe, le priapisme, 
I’hypertension arterielle pulmonaire 
et, plus recemment, I’hyperdebit 
et le remodelage cardiaques s’integrent 
dans ce phenotype, tandis qu’il n’a pas 
de lien avec la frequence des crises 
vaso-occlusives aigues. 

Les mecanismes physiopathologiques 
impliques dans ces manifestations 
sont nombreux et incluent, entre autres, 
la sequestration de globules rouges 
peu deformables et/ou adherent dans 
les vaisseaux, I’activation endotheliale 
par rheme libre, le stress oxydatif, 
les leucocytes ou les forces de cisaillement 
elevees, I’activation de la coagulation 
et la baisse de biodisponibilite du monoxyde 
d’azote. La maladie a done un tropisme 
vasculaire au premier plan; les parois 
vasculaires souffrent et repondent de fagon 
variable a ces agressions, avec parfois pour 


consequence des proliferations intimales, 
des dysplasies ou des occlusions 
vasculaires, faisant toute la gravite 
de la maladie. 

La grande variabilite interindividuelle 
a des consequences therapeutiques. 

Ainsi un syndrome vestibulaire en rapport 
avec un syndrome d’hyperviscosite 
peut etre traite par des saignees tandis 
que le traitement des atteintes vasculaires 
du phenotype « hyperhemolytique » 
passe par une diminution de I’hemolyse 
et des globules rouges denses au moyen 
de I’hydroxyuree, du magnesium 
ou du clotrimazol (non disponible). 
Dependant, de nombreuses imprecisions 
persistent, inherentes a toute tentative 
de classification, avec de nombreux 
chevauchements. Ainsi les patients ayant 
des episodes de priapisme ont souvent 
un niveau d’hemolyse et un pourcentage 
de cellules denses eleves mais egalement 
un taux d’hemoglobine plus eleve; 
de meme, les adultes ayant une 
vasculopathie cerebrale stenosante apparue 
dans I’enfance sont exposes a la survenue 
d’un accident vasculaire cerebral a tout age, 
tant ischemique qu’hemorragique. 

Enfin, il existe des manifestations 
chroniques dont le mecanisme est encore 
incertain et qui associent des atteintes 
aigues sur un fond d’atteinte chronique 
progressive comme e’est le cas des 
manifestations hepatiques dont revolution 
se fait souvent en marches d’escalier. • 
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peuvent beneficier d’un traitement 
preventif endovasculaire en fonction de 
leur taille et de leur localisation, mais 
celui-ci doit etre coordonne avec le 
medecin referent de la drepanocytose 
compte tenu du risque d’iatrogenie 
plus important dans cette population. 

Atteintes ophtalmologiques 

Elies sont une des complications les 
plus frequentes de la maladie drepanocy- 
taire. La variete des atteintes est grande, 
mais la retinopathie proliferative est la 
plus severe, avec une forte prevalence. 
Celle-ci a ete recemment estimee a 
64,2 % dans la drepanocytose homozy- 
gote, et a 78,9 % chez les patients SC.^ 
La retinopathie proliferative debute a 
I’adolescence, ou chez le jeune adulte. 
Elle reste longtemps asymptomatique 
et peut se reveler par une complication 
laissant des sequelles irreversibles 
(hemorragie intravitreenne, decollement 
de la retine) ; elle doit done etre depistee 
de fagon systematique pour etre traitee 
precocement. L’atteinte retinienne 
debute en peripherie avec des pheno- 
menes vaso-occlusifs, responsables de 
thrombose des vaisseaux de petit calibre, 
entrainant I’apparition de zones non 
perfusees. Puis des neovaisseaux fragiles 
se developpent a la limite des zones 
normales et non perfusees favorises par 
des facteurs de croissance vasculaires, 
comme le vascular endothelial growth 
factor d Dans le suivi de routine, I’exa- 
men de la retine doit etre au moins 
annuel et eventuellement complete 
par une angiographie retinienne, pour 
preciser les territoires de I’ischemie et 
obtenir un cliche de reference pour 
apprecier I’evolutivite. Le traitement 
repose sur la photocoagulation qui 
permet d’eviter ou de faire regresser la 
neovascularisation retinienne par le 
traitement des zones ischemiques. 

Atteintes hepatiques 

La prevalence des hepatopathies chro- 
niques specifiques de la drepanocytose 
semble en augmentation ; cependant, 
cela est vraisemblablement le fait d’une 
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meilleure connaissance de la maladie et 
de ses complications. Biologiquement, 
ces atteintes se manifestent principale- 
ment par une cholestase a bilirubine 
conjuguee, qui necessite d’eliminer avant 
tout un obstacle de la vole biliaire princi- 
pale. Les atteintes cytolytiques, bien que 
plus rares, peuvent egalement se voir. 
La biopsie hepatique, lorsqu’elle est 
effectuee, peut montrer une dilatation 
des capillaires sinusoidaux (fig. 3), une 
fibrose perisinusoidale, une hyperplasie 
nodulaire focale, des zones de necrose 
focale et rarement une cirrhose. L’interet 
de la biopsie n’est cependant reel que 
lorsque I’on suspecte une autre cause 
associee. Une comorbidite curable est en 
effet frequemment retrouvee et doit etre 
traitee de fagon parallele au traitement 
de la drepanocytose : hemochromatose 
secondaire, infection chronique par le 
virus de I’hepatite C, insuffisance car- 
diaque droite (sur hypertension pulmo- 
naire pre- ou postcapillaire), atteinte 
auto-immune, alcoolisme, abus de para- 
cetamol. L’evolution de ces atteintes 
chroniques peut parfois etre catastro- 
phique a I’occasion d’un episode de crise 
vaso-occlusive aigue avec la survenue 
rapide d’une defaillance hepatique. Le 
traitement specifique de ces atteintes est 
pour le moment mal codifie et necessite 
une prise en charge dans un centre spe- 
cialise du fait de sa gravite potentielle. 
Un programme d’echange transfusionnel 
et/ou par hydroxyuree est souvent 
necessaire. 

Osteonecroses aseptiques 

Elies touchent principalement les tetes 
femorales, humerales, et les condyles 
femoraux, mais des atteintes peuvent 
se voir sur d’autres sites. La physiopa- 
thologie de ces atteintes est meconnue, 
mais pourrait impliquer des phenomenes 
d’adherence anormale^ ou d’hypervis- 
cosite. Un patient ayant fait un episode 
d’osteonecrose est a plus haut risque 
d’avoir une deuxieme atteinte qu’un 
patient qui en est indemne ; les corti- 
coides peuvent avoir un role declencheur 
ou aggravant. II est important de savoir 


depister precocement les osteonecroses 
et de les confirmer par I’imagerie par 
resonance magnetique (fig. 4A) avant 
que les lesions ne soient visibles a la 
radiographie (fig. 4B). En effet, un traite- 
ment conservateur par ponction-concen- 
tration-reinjection de moelle osseuse® 
permet, dans la majorite des cas, de sur- 
seoir a une arthroplastie, dont I’indica- 
tion est toujours delicate a un jeune age. 

Complications associees a 
un phenotype « hyperhemolytique » 
associe aux globules rouges 
denses 

Atteinte cardiaque et hypertension 
pulmonaire 

Lhypertension pulmonaire, qu’elle soit 
pre- ou postcapillaire, est associee a un 
pronostic defavorable.'^’® Son depistage 
se fait par I’echographie cardiaque 
montrant une augmentation de la vLtesse 
de regurgitation tricuspidienne (VRT) 
au-dela de 2,5 m/s. Le catheterisme 
cardiaque ne confirme cependant la 
realite de I’hypertension que dans 25 % 
des cas et permettra d’en preciser le 
mecanisme.^ D’une fagon pratique, un 
seuil de VRT superieur a 2,8 m/s peut 
etre retenu pour son indication, et doit 
comporter une epreuve de remplissage a 
I’eau (tiede pour evLter les crises). En cas 
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FIGURE 3 


Atteinte hepatique drepanocytaire : 
histologie montrant une dilatation 
des capillaires sinusoidaux. 


de Vitesse de regurgitation comprise 
entre 2,5 et 2,8 m/sec, il est propose de 
refaire une echocardiographie a 6 mois 
avec un test de marche et un taux de 
NT-proBNR En cas de persistance 
d’anomalie de la vitesse associee a un 
taux de BNP eleve et/ou une distance 
de marche diminuee, il pourra etre 
propose un catheterisme droit. Dans 
plus de la moitie des cas confirmes, 
I’hypertension pulmonaire est de type 
postcapillaire, en rapport avec une 
atteinte cardiaque principalement dias- 
tolique dont les parametres echogra- 
phiques habituels sont pris en defaut 
chez le patient drepanocytaire. Les 
anomalies echographiques les plus 
frequemment retrouvees sont I’hyper- 




FIGURE 4 


Osteonecrose 
Chez un patient 
drepanocytaire. 

A. Osteonecrose 
sans perte de 
sphericite de la tete 
femorale (imagerie 
par resonance 
magnetique). 

B. Osteonecrose 
evoluee de la tete 
humerale 
(radiographie). 
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FIGURE 5 


Prevalence des atteintes renales chez les patients drepanocytaires. 


debit et les troubles du remodelage 
myocardique (dilatation de I’oreillette et 
du ventricule gauche) qui sont associes 
au phenotype « hyperhemolytique » et 
aux globules rouges denses, et qui ne 
semblent pas alourdir le pronostic s’ils 
ne sont pas compliques d’hypertension 
pulmonaire. 

De moins bon pronostic, semble-t-il, les 
troubles de la fonction systolique sont 
rares et non associes a ce phenotype. Une 
baisse de la fraction d’ejection a moins 
de 55 % indique une prise en charge spe- 
cialisee tout comme les hypertensions 
pulmonaires precapillaires. Les traite- 
ments ne sont pas encore bien codifies. 

Une attention particuliere est necessaire 
en cas d’emploi du sildenafil, qui pent 
provoquer des crises vaso-occlusives.^^ 

Ulceres cutanes 

Cette complication est souvent negli- 
gee, ses mecanismes sont mal connus, et 
le traitement est decevant. La prevalence 
des ulceres de jambe chez les patients 
drepanocytaires, en France est infe- 
rieure a 10 %. Cette complication 
n’existe pas chez les enfants et tres peu 
chez les drepanocytaires SC.^^ L’insuf- 
fisance veineuse favorise I’apparition 
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des ulceres mais est peu frequente chez 
ces patients. Les ulceres sont majoritai- 
rement perimalleolaires, uni- ou bilate- 
raux, survenant parfois apres une phase 
de douleur ou de paresthesies. Les ulce- 
res de jambe ont un potentiel evolutif 
variable : les ulceres de petite taille, de 
duree breve, comportent un risque de 
recidive eleve, alors qu’existent aussi 
des ulceres de grande taille et de duree 
prolongee (parfois plusieurs annees). 
Les ulceres etendus et chroniques sont 
tres invalidants ; dans ce cas, les conse- 
quences fonctionnelles et psychosociales 
sont importantes.^^ 

Le traitement associe les soins locaux 
et des mesures generales. II faut evaluer 
la situation dans son ensemble, recher- 
cher une autre anomalie qui aurait pu 
participer a I’apparition de I’ulcere (aci- 
dose, hypoxie...). Les soins locaux com- 
mencent par une detersion soigneuse 
sous couvert d’une antalgie puissante, 
I’application des differents types de 
pansements (hydrocolloides, tulles...) 
dependant du stade evolutif. Une greffe 
de peau pent etre proposee dans les ulce- 
res de grande taille dont elle pent aider la 
cicatrisation, mais le risque de recidive 
est eleve. Les autres traitements utilises 


sont souvent decevants. La mise en place 
d’un programme transfusionnel transi- 
toire est dans certains cas efficace. La 
prevention des ulceres ou leur recidive 
est fondamentale (protection contre les 
traumatismes, hygiene, contention, hydra- 
tation de la peau). Dans ce contexte, 
I’hydroxyuree est maintenant souvent 
utilisee. En effet, bien que ce traitement 
puisse favoriser (de fagon dependante 
de la dose) la survenue d’ulceres cutanes 
chez des personnes non drepanocytai- 
res, son efficacite est telle sur la baisse 
des globules rouges denses et des para- 
metres d’hemolyse que son indication 
est maintenant repandue en diminuant 
la dose lors des episodes actifs. 

Atteinte renale 

Le rein est un des premiers organes 
cibles de la drepanocytose. La glomeru- 
lopathie drepanocytaire est la principale 
atteinte. De nombreuses autres anoma- 
lies ont ete decrites : defaut de concen- 
tration des urines, atteintes tubulaires 
avec acidose metabolique, necrose papil- 
laire, plus grande frequence du cancer 
de la medullaire renale. 

Dans une etude concernant des 
patients d’age median 25 ans, seuls 
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20 % etaient exempts de toute atteinte 
glomemlaired^ La glomemlopathie a 
pour caracteristique la forte prevalence 
de rhyperfiltration glomerulaire, dans 
50 % des cas, associee on non avec une 
albuminurie (fig. 5). La presentation et 
probablement Thistoire naturelle corn- 
portent des analogies avec la glomeru- 
lopathie diabetique. L’ evolution se fait 
vers rinsuffisance renale, presente 
chez 85 % des patients apres 60 ans. 
Le pronostic des patients en insuffisance 
renale terminale est defavorable, avec 
une moyenne de survie de 4 ans,^ ce qui 
justifie la realisation rapide d’une greffe 
renale. 

Le traitement n’est pas clairement 
codifie. Une seule etude randomisee 
centre placebo, en double aveugle, etu- 
diant I’effet du captopril administre 
pendant 6 mois sur la microalbuminurie 
des patients drepanocytaires a montre 
au sixieme mois une baisse de la micro- 
albuminurie de 37 % dans le groupe 
traite et une augmentation de 1 7 % dans 
le groupe placebo. Actuellement, un 
traitement par inhibit eur de 1’ enzyme de 
conversion de I’angiotensine est propose 
quand existe un rapport albuminurie sur 
creatinurie superieur a 30 mg/mmol, 
(recommandations nationales) . 

Priapisme 

Generalement nocturne, le priapisme 
est defini comme une erection doulou- 
reuse et spontanee. II pent etre intermit- 
tent, durant quelques minutes, ou aigu, 
avec une definition en termes de duree 
differente suivant les auteurs. Nean- 
moins, une prise en charge urgente est 
indiquee au bout d’une heure du fait des 
risques de sclerose des corps caverneux 
pouvant conduire a une impuissance. 
Parfois, des exercices de vol vasculaire 
musculaire (flexions ou pompes) sont 
suffisants dans les premieres minutes, 
dans les autres cas, I’administration d’eti- 
lefrine per os ou intracaverneuse peut, 
par son action alphastimulante, faire 
ceder I’episode. Dans les cas refractaires, 
un drainage des corps caverneux, sans 
lavage, est necessaire. Celui-ci ramene 


un sang visqueux tres fonce qui devient 
rouge au moment de la deturgescence. 
Chez les patients ayant un taux d’hemo- 
globine eleve, une saignee permet de 
diminuer la viscosite sanguine ; dans les 
cas severes, un echange transfusionnel 
est necessaire. Le recours a une deriva- 
tion chirurgicale en urgence est rare. 
L’education du patient est importante 
pour une prise en charge adaptee, tout 
comme la recherche d’un facteur favori- 
sant necessitant son traitement : hypoxie 
nocturne, hypertrophie amygdalienne, 
tabac, taux d’hemoglobine elevee. . . 

Particularites des complications 
chroniques chez les patients 
drepanocytaires SC (ou 
heterozygotes composites SC) 

La drepanocytose heterozygote com- 
posite SC (v. tableau) represente en 
France environ un tiers des syndromes 
drepanocytaires majeurs. Beaucoup des 
complications rencontrees dans la drepa- 
nocytose homozygote existent chez ces 
patients, mais le potentiel evolutif est 
different. Le caractere souvent peu 
bruyant de la symptomatologie explique 
qu’environ un tiers des patients ne soit 
diagnostique qu’a I’age adulte.^® La 
physiopathologie est differente de celle 
de la drepanocytose homozygote. Le 
turn over des globules rouges est moins 
important dans la drepanocytose SC, 
leur duree de vie etant environ 2 fois 
plus elevee (30 jours vs 15 jours). De ce 
fait, I’hemolyse est beaucoup moins 
intense, I’anemie moins importante, 
voire absente. L’hyperviscosite joue un 
grand role dans la genese des complica- 
tions. Le morphotype des patients est 
different : ils sont rarement maigres, 
pouvant meme etre en surpoids. Des 
comorbidites peu frequentes chez les 
patients homozygotes ne sont pas rares : 
hypertension arterielle, diabete non 
insulinodependant. 

Certaines complications sont plus 
frequentes, notamment les atteintes 
sensorielles qui sont au premier plan : la 
retinopathie proliferante a une plus 
grande prevalence que dans la drepano- 


cytose homozygote, et elle est souvent 
plus severe, comportant un plus grand 
risque de baisse de la vision. ^ Latteinte 
de I’oreille interne se manifeste par 
un syndrome vestibulaire ou une hypo- 
acousie, qu’il faut systematiquement 
rechercher. Ce phenotype sensoriel a 
une probabilite de plus en plus elevee 
d’exister parallelement au vieillissement. 
Losteonecrose a ete rapportee etre plus 
frequente chez les patients SC. En revan- 
che, il est rare de trouver a I’echographie 
cardiaque une elevation de la vitesse 
de regurgitation tricuspidienne, et done 
la problematique de I’hypertension arte- 
rielle pulmonaire se pose peu. 

De nombreux patients beneficient 
d’un programme de saignees, indique 
apres la survenue d’une complication 
aigue. On ignore si les saignees sont 
benefiques dans le traitement ou la pre- 
vention des complications organiques 
chroniques chez les patients heterozygo- 
tes composites SC. 

Conclusion 

Compte tenu de I’allongement progres- 
sif de I’esperance de vie des patients, le 
nombre de patients ayant une complica- 
tion chronique augmente, rendant celles- 
ci de plus en plus frequentes dans la pra- 
tique Clinique quotidienne. II parait done 
indispensable d’ameliorer leur depistage 
afin de permettre un traitement preventif 
cible, ou un traitement curatif par allo- 
greffe, et dans un avenir proche par the- 
rapie genique, qui sont a envLsager en cas 
de pronostic severe avant I’irreversibilite 
des lesions viscerales. La place de ces 
traitements lourds n’est actuellement pas 
consensuelle et de toute fagon, hormis 
dans la prevention de la vasculopathie 
cerebrale et peut-etre I’hypertension pul- 
monaire. En effet, il n’existe pas encore 
d’element predictif de severite suffisant 
pour proposer precocement un traite- 
ment curatif greve d’une morbidite non 
negligeable tandis que la prise en charge 
ne cesse de s’ameliorer par ailleurs. • 
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RESUME Complications chroniques de la drepanocytose 

Les complications chroniques de la drepanocytose prennent une part croissante dans la prise en 
charge des patients du fait de leur morbidite et de leur impact sur la mortalite. L’age moyen des 
patients suivis augmente avec lui la prevalence des atteintes chroniques d’organe dans la 
population des patients drepanocytaires. Peu d’organes semblent epargnes par la maladie, 
cependant I’histoire naturelle de ces manifestations est tres variable d’un patient a I’autre, et la 
distribution de ces atteintes tout au long de la vie est differente en fonction de leur nature et de 
leur physiopathologie. Ainsi peut-on, par example, distinguer des patients SS ayant un profil dit 
hemolytique associe aux globules rouges denses qui ont un risque eleve de complications 
vasculaires renales, pulmonaires, cutanees ou peniennes, de patients SC ayant un taux 
d’hemoglobine eleve, qui ont un risque plus important de retinopathie, d’osteonecrose aseptique 
et d’atteinte oto-rhino-laryngee, probablement en rapport avec I’hyperviscosite. De fagon 
dependante de I’age du patient, on peut egalement opposer aux vasculopathies cerebrales 
stenosantes, source d’accidents ischemiques cerebraux des le plus jeune age, les atteintes 
renales dont les effets se font sentir de fagon plus progressive avec le vieillissement. La 
drepanocytose est une des pathologies les plus systemiques qui soient, ce qui contraste avec sa 
qualite de maladie monogenique et son extreme variabilite inter- et intra-individuelle. D’une 
meilleure comprehension des mecanismes physiopathologiques responsables de ses 
manifestations nartront de nouvelles approches preventives et therapeutiques efficaces. 


SUMMARY Chronic complications of sickle cell disease 

Chronic complications of sickle cell disease take an increasing role in the management of 
patients due to their morbidity and mortality impact. The prevalence of chronic organ damages 
increases as the age of patients followed in France. Few organs seem unaffected by the 
disease. The natural history of chronic complication is highly variable from one patient to 
another, and the distribution of those manifestations throughout life, is different depending on 
their nature and pathophysiology. Thus we can, for example, distinguish SS patients presenting 
a “hyperhemolytic” phenotype associated with dense red blood cells that have a high risk of 
vascular complications including kidney disease, pulmonary hypertension, leg ulcers and 
priapism, from SC patients with high hemoglobin levels, who have a higher risk of retinopathy, 
osteonecrosis and sensory syndrome, probably related to hyperviscosity. Dependent on the age, 
we could also oppose cerebral vasculopathy responsible of ischemic stroke since childhood, 
and kidney damage which effects are visible more gradually with aging. Sickle cell disease is 
one of the most systemic pathologies contrasting with its monogenic characteristic and its 
inter- and intra-individual variability. A better understanding of pathophysiological mechanisms 
responsible for those complications is necessary to develop new preventive and therapeutic 
approaches. 
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